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RESUMEN 
Objetivo: Conocer la frecuencia de tres 
marcadores serologicos del virus de la hepatitis B 
(VHB): antigeno de superficie (HBsAg), anti-
cuerpos anti-antigeno de superficie (anti-HBs) y 
anticuerpos totales al antigeno central (anti-HBc) 
en una poblacion de adultos fallecidos en un 
hospital general. 
Material y Metodos: Mediante las tecnicas de 
ELISA y RIA se hizo determination de la presen-
cia de tres marcadores del VHB en el suero de 
336 pacientes fallecidos. 
Resultados: Se encontro HBsAg en el 2,4% 
de los casos; anticuerpos anti-HBs en el 29,8%; y 
anti-HBc en el 31,8%. 
Conclusiones La frecuencia de los tres mar-
cadores mencionados fue mas alta en este ca-
sufstica, que en otras de personas vivas del pais 
descritas por otros autores(1-3). Los autores no 
pudieron ubicar investigaciones similares a esta, 
en personas hospitalizadas que mueren en 
nosocomios. Este estudio sugiere que la infec-
cion con HBV es mas frecuente en la poblaciOn 
hospitalizada que muere en el hospital, que en la 
poblacion general (3). (Rev. Cost. de C. Med. 
1998-19 (3-4): 188-193) 
Palabras claves: Marcadores serolegicos, 
Hepatitis B, Decesos hospitalarios, Costa Rica. 
ABSTRACT 
Objective: To determine the frequency 
of three serological markers of Hepatitis B 
virus (HBV) in a series of corpses in a Class 
A general hospital of Costa Rica. 
Material and Methods: Using ELISA 
and RIA methods, three serological markers 
of HBV were investigated in the serum of the 
corpses. 
Results: HBsAg was found in 2.4% of 
the deceased, anti-HBs in 29.8%; and anti-
HBc in 31.8%. 
Conclusions: The frequency of the 
markers studied was relatively high in this 
study, in comparison with rates in blood do-
nors and other population groups in the 
country. Similar studies of hospitalized de-
ceased persons were not found in the world 
literature. The present study suggests that 
infection with HBV is more common in noso-
comial populations. 
INTRODUCCION 
La infecciOn por el virus de la hepatitis B 
(VHB) es un problema mundial; el 66% de la 
poblacion del mundo vive en zonas donde el 
nivel de infection es elevado. Mas de 2000 
millones de personas saben que tienen o 
han tenido una infection por el VHB y 350 
millones de personas son portadoras crank 
cas del virus(4) en tanto aparecen 2,5 millo-
nes de nuevas infecciones de ese virus por 
ano(5). El VHB es una causa importante de 
hepatitis aguda y crOnica y de cirrosis hepa-
tica, y puede ser la causa de hasta el 80% 
del carcinoma hepatocelular, que es el 
cancer mas importante en varies regiones 
1 	 Seccion de Infection-Nutrition, lnstituto de Investigaciones en Salud (INISA), Universidad de Costa 
Rica. 
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del mundo(10, 11). El VHB ocupa el se-
g undo lugar despues del tabaco; entre los 
carcinOgenos identificados en el humano(6, 
7). SOlo en los Estados Unidos se calcula 
que hay cerca de 1.25 millones de porta-
dares crOnicos del VHB(6). 
La infecciOn con VHB constituye la 
cause principal de enfermedad hepatica y 
genera una gran carga econornica en los 
servicios de salud de 'Daises industrializados 
y en desarrollo. En estos, la prevalencia glo-
bal de portadores oscila entre 5 y 20%(8, 9). 
Aunque el VHB fue reconocido inicial- 
lento como un agente transmitido por 
transfusiones o punzadas con agujas reci-
cladas y otros materiales contaminados con 
sangre, desde la decade de 1970 se recono-
ciO que Ia mayoria de las infecciones se 
adquieren por contact° sexual(12, 13). 
La infecciOn con el VHB (familia Hepad-
nevi ridae) se refleja en sus marcadores se-
roldgicos: antfgeno de superficie (HBsAg), 
anticuerpos anti-antfgeno de superficie 
(anti-HBs), antigen° central (HBcAg), 
anticuerpos anti-antfgeno central (anti-HBc), 
antfgeno e (HBeAg), anticuerpos anti-
antigeno e (anti-HBe) yADN viral(14). 
La presencia del HBeAg denote sfntesis 
viral active y por lo tanto alta infectividad. 
Los anticuerpos anti-e, que reflejan una baja 
tasa de infectividad, aparecen en la fase 
-i0egrada de la infeccion, cuando el ADN del 
.rus forma parte del material genetico de las 
celulas huesped(15, 16). Los anticuerpos 
anti-HBc totales se presentan en casi todos 
los casos de hepatitis crOnicalos anti-
cuerpos anti-HBc de forma 7-8S, tipo IgM 
predominan en Ia infecciOn cronica, mien-
tras que los de forma 19S predominan en Ia 
hepatitis aguda(8, 24, 25). La persistencia 
del HBsAg en sangre, durante seis meses o 
mas, despues de su deteccion inicial, permi-
te el diagnOstico de laboratorio definitivo del 
proceso crOnico. La presencia del marcador, 
sin alteraciOn de transaminasas ni otros 
signos sugestivos de inflamaciOn hepatica,  
caracteriza al "estado de portador crOnico 
sano"(15, 17). Los titulos bajos de IgG anti-
HBc y de anti-HBs indican una infeccion 
vieja de VHB. Los titulos altos de IgG anti-
HBc sin anti-HBs denotan una infeccion viral 
persistente(8). 
El presente estudio tuvo como objetivo 
conocer la frecuencia y varies caracteris-
ticas de la infecciOn con el VHB en una po-
blaciOn de adultos recien fallecidos en un 
hospital Clase A de San Jose, No conoce-
mos estudios similares en Costa Rica; por lo 
que se deseaba conocer si Ia infecciOn con 
este virus en esta poblaciOn tenia caracterfs-
ticas similares o no con respecto a otros 
grupos de poblaciOn estudiados en el pais. 
MATERIAL Y METODOS 
Se estudiaron 1083 dbitos acaecidos en 
el lapso de dieciocho meses en el Hospital 
Dr. R.A. CalderOn Guardia, que representan 
casi todos los adultos fallecidos de junio de 
1993 a diciembre de 1994. De esta serie se 
seleccionaron al azar 336 casos que son el 
objeto de este informe, La incorporaciOn de 
casos se hizo en la morgue del Servicio de 
Patolog fa. Para cada caso se consign& en 
un formulario precodificado el numero del 
expediente, lugar de residencia de la perso-
na, sexo, edad, estado civil, ocupacion, y 
causas de muerte. No se registrd el nombre 
de Ia persona. Ademas, se anota si habia 
antecedentes de hepatitis, manifestaciones 
clfnicas de esa infeccion, y los resultados de 
pruebas de funcian hepatica durante la 
hospitalizaciOn. Adernas, se consign° si el 
individuo habia recibido transfusiones de 
sangre o de hemoderivados. 
Los obitos fueron transportados poco 
tiempo despues del fallecimiento, al Servicio 
de Patolog la del hospital. Ahi, se recolecto 
de cada cadaver una muestra de sangre de 
Ia vena yugular externa, previa limpieza de 
Ia piel con agua, jabOn Ilquido y alcohol de 
70%. La sangre fue centrifugada a 2.200xg y 
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anti-HBs anti-HBc 
5 (26,3) 4(21,1) 
10 (21,7) 12 (26,1) 
23 (26,1) 23 (26,1) 
62 (34,1) 67 (36,8) 
100 (29,9) 106 (31,6) 
Edad 	 N 	 HBsAg 
(linos) 
<25 	 19 	 1 (5,3)- 
25-44 	 46 	 1 (2,2) 
45-64 	 88 	 2 (2,3) 
>65 	 182 	 4 (2,2) 
Total 
	 335 	 8 (2,4) 
a 4QC durante diez minutos. Los sueros 
fueron alicuotados en viales de una dracma, 
y almacenados a -702C. Para medir los 
marcadores serolOgicos del VHB se utilizO la 
tecnica del ensayo inmunoenzimatico 
(ELISA)(14, 15, 17) empleando estuches 
Abbott para HBsAg (AUSZYME), anti-HBs 
(AUSAB) y anti-HBc (CORZYME). La 
lecture de las reacciones se hizo en un es-
pectrofotornetro Abbott (Quantum I PT Los 
sueros reactivos al antigen° de superficie en 
ELISA fueron analizados por radio-inmu-
noensayo (RIA)(14, 23). 
Los datos fueron analizados utilizando el 
programa "Statistical Package for the Social 
Sciences". Se empleO Ia prueba exacta de 
Fisher pare establecer significaciOn 
estadistica. 
RESULTADOS 
De los 336 decesos, 186 (55,3%) eran 
hombres y 150 (44,6%) mujeres (p>0.05). 
Los sueros de 12 6bitos (3,6%) fueron 
reactivos al HBsAg por ELISA, 100 (29,8%) 
mostraron anticuerpos anti-HBs y 107 
(31,8%) anticuerpos anti-HBc (Cuadro 1). 
Cuatro de los 12 casos HBsAg-reactivos por 
ELISA, fueron negatives par R1A, lo que, de  
aceptarse este criterio tries rigid°, reduce la 
frecuencia de HBsAg a 2,4%. 
No se encontro ningun caso con HBsAg 
y anti-HBs simultaneamente; en dos casos 
(0,6%), se encontraron los tres marcadores 
yen otros dos (0,6%) habfa HBsAg y anti-
HBc. Solo en cuatro casos (1,2%) se pre-
sentO HBsAg como unico marcador; vein-
tiseis (7,7%) tenfan solo anti-HBs; treinta y 
dos (9,5%) solo anti-HBc; setenta y uno 
(21,1%) tenian anti-HBs y anti-HBc; yen 
137 (40,8%) se hall° uno o varios marca-
dores. Ciento noventa y nueve (59,2%1  
sueros de los 336 obit's no ten fan ningur, 
de los tres marcadores (Cuadro 2). 
No se observO diferencia significative en 
la frecuencia de los marcadores segOn la 
edad, estado civil u ocupaciOn, ni tampoco 
de acuerdo al antecedente de haber recibido 
transfusiOn de sangre o hemoderivados 
(p>0.05). 
En 69% de los casos con uno o mas 
marcadores serolOgicos del VHB no habra 
historia sugestiva de hepatitis. Pero en el 
82% de los casos con alp'', marcador del 
VHB se habfan encontrado pruebas de 
funciOn hepatica alteradas; no obstante, no 
hubo diferencia con lo observado en Ia 
poblaci6n sin marcadores al virus. 
CUADRO 1 
FRECUENCIA DE MARCADORES DEL VHB*, SEGUN EDAD, 335* 
SUJETOS FALLECIDOS EN EL HOSPITAL DR. R. A. CALDERON GUARDIA 
* En un caso no se consigna Ia edad 
** Niirnero (%) 
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CUADRO 2 
ASOCIACION DE TRES MARCADORES DEL VHB EN 
336 SUJETOS FALLECIDOS EN EL 
HOSPITAL DR. R.A. CALDERON GUARDIA 
HBsAg 	 anti-HBs 	 anti-HBc 	 Total % relative 
0 0 
2 0,6 
2 0,6 
4 1,2 
26 7,7 
32 9,5 
71 21,1 
199 59,2 
Practicamente todos los pacientes falle-
cidos provenfan de las areas de atraccion 
del Hospital CalderOn Guardia que son el 
sector este de San Jose, y las provincias de 
Cartago y Limon, lo que no permitio hacer 
una proyeccian comparativa de la frecuen-
cia de marcadores de hepatitis B a nivel 
nacional. 
DISCUSION 
Se encontrO una frecuencia de 2,4% de 
HBsAg en la poblacion de fallecidos, que es 
7 a 9 veces mayor que la descrita en done-
- ores de sangre en Costa Rica(1-3). La dife-
encia es lOgica en tanto los decesos repre-
sentan una poblaciOn de mayor promedio de 
edad, y mayor riesgo de patolog fa que la de 
los donadores, quienes en su gran mayorfa 
son mss jOvenes y ester) sanos. 
Muchas de las personas en estudio pa-
decla de enfermedades crenicas, que gene-
ralmente las habfa Ilevado a la muerte. En 
contraste, los donadores de sangre, aunque 
no totalmente representativos de la pobla-
ciOn general, se aproximan mss a esta. 
Se encontrO una frecuencia de anti-HBs 
de 29.8%, un anticuerpo que results de la 
infecciOn con el VHB en algOn momento de  
la vida, el cual deja inmunidad permanente 
al virus(8, 18). 
En cuatro casos (1,2%) con HBsAg 
como Onico marcador, no se pudo estable-
cer con precision si hab fa ocurrido un pro-
ceso agudo o crOnico de la virosis, ya que no 
se consignaron datos de is evolucion del 
posible proceso infeccioso por el VHB. Se 
sabe que en el 5% de los pacientes con he-
patitis resuelta, no crOnica, puede aparecer 
sin anticuerpos anti-HBs(18). Dos sujetos 
(0,6%) mostraron los tres marcadores del 
VHB, una situaciOn que puede ocurrir cuan-
do empieza a desaparecer el HBsAg y hay 
sfntesis de anti-HBs; no obstante, lo usual 
es que el HBsAg no se detecte cuando apa-
rece el anti-HBs, por lo que el anti-HBc es el 
Onico marcador normalmente presente en 
ese perfodo(8). 
En la casufstica de Obitos no se encon-
trO ningUn caso con HBsAg y anti-HBs si-
multaneamente. En ausencia de anti-HBc, 
la presencia simultanea de estos marca-
dores puede ocurrir en el 20% y 40% de los 
portadores crOnicos(19), por lo que el anti-
cuerpo anti-HBs no excluye la posibilidad de 
que el proceso haya perslstido. 
El marcador anti-HBc siempre este pre-
sente cuando aparece el cued ro agudo de 
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hepatitis(19, 20). En el presente estudio este 
marcador fue hal lado en 106 obitos (31.8%), 
lo que sugiere que casi Ia tercera parte de la 
poblacidn estudiada habfa estado expuesta 
y tue infectada por el virus. Sin embargo, los 
datos no permiten establecer si la infecciOn 
era aguda o crOnica, ya que no se hizo de-
terminaciOn de anticuerpos anti-143c en IgM, 
en tanto los anticuerpos totales anti-HBc 
persisten en portadores cronicos(21). Los 
anti-HBc en IgM o totales son detectables 
cuando desaparece el HBsAg y aun no ha 
aparecido el anti-HBs(21). Este marcador se 
hall° en ausencia de otros en 32 casos (9%), 
lo que puede ocurrir en infecciones agudas, 
que cursan con un period° de ventana muy 
prolongado. El fenomeno se presenta cuan-
do no es detectable el HBsAg y todavia no 
aparece el anti-HBs. Tambian puede obser-
varse en portadores crOnicos, incluso cirro-
ticos cuando han perdido su HBsAg, y apa-
recen los anti-HBs, hasta anos despues de 
Ia infecciOn. El anti-HBc tambien puede pre-
sentarse solo, cuando hay niveles no detec-
tables de HBsAg en el suero(22). En estos 
casos se ha encontrado HBsAg, antigen° 
central del VHB (HBcAg) en tejido hepatic° y 
ADN viral en el suero(22). En el presente 
estudio no se consider° necesario hacer 
determinacion de anti-HBc en IgM para 
establecer si Ia infeccion era aguda o 
cronica, obviamente porque la poblaciOn era 
de fallecidos. 
Tomando en cuenta que se sabe que la 
gran mayorfa de las infecciones con VHB 
son asintornaticas por un lado, y por otro, 
que los grupos de poblacion de alto riesgo 
son tambien conocidos, se recomienda im-
plementar un programa de tamizaje sero-
lOgico y de vacunacion de las poblaciones 
con mayor riesgo. Este planteamiento es 
urgente, dada la emergencia del virus de la 
inmunodeficiencia humana (VIH), que 
interacciona con el VHB en forma sinergica. 
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